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Beschreibung 

Verfahren ftir Hochdurchsatzanalysen und Biochip-Anordnung zur 
Durchftlhrung des Verfahrens 

Die Erfindung betrifft ein Verfahren ftir Hochdurchsatz- bzw. 
sog. HTS (High Throughput Screening) -Analysen und eine Bio- 
chip-Anordnung zur Durchftlhrung des Verfahrens. 

Ein herkeramlicher - optisch auslesbarer - Biochip umfasst 
einen miniaturisierten TrSger, auf dessen OberflSche ein 
Array kleinster Substanzmengen, sog. Spots aufgebracht ist. 
Die Spots enthalten an der TrSgeroberf lache immobilisierte 
Sondenmolektile, meist Nucleotide mit bis zu etwa 30 Basen 
(Oligo-Chips) oder bis zu einigen Hundert Basen (DNA-Chips) . 
Im Zuge einer analytischen Untersuchung wird auf das Spot- 
Array eine Probenf ltissigkeit aufgebracht, die Nukleinsauren 
mit einer optisch wirksamen Markierung, sog. Zielmolektile 
enthait. Hinsichtlich ihrer Basensequenz mit den Sondenmole- 
ktilen ubereinstimmende Zielmolektile lagern sich an diesen an 
(Hybridisierung) . Wenn nicht hybridisierende Zielmolektile 
entfernt werden, kann das Ergebnis der Hybridisierung anhand 
der Markierung der Zielmolektile optisch ausgelesen werden. 

Derartige Analyseverf ahren werden beispielsweise eingesetzt 
bei der Medikamentenentwicklung, in der Pharmakologie und 
Pharmakokinetik zur Erforschung der Wirkung und Nebenwirkung 
von Medikamenten, in der Diagnostik zur Identif izierung von 
Erregern und zur Bestimmung von Medikamentenresistenzen, so- 
wie auf dem Nahrungsmittelsektor zur Identif izierung gentech- 
nisch veranderter Nahrungsmittel . 

Bei herkommlichen Analyseverf ahren werden beispielsweise aus 
WO 00/73504 A2 bekannte Biochips eingesetzt, bei denen auf 
einem Trager in ObjektglasgrOJJe ein einziges Spot-Array 
vorhanden ist. Zur Durchftihrung von HTS-Analysen miissen 
aufgrund der hohen Zahl von Einzelbestimmungen bzw. Hybridi- 
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erfasst und in einem VorratsbehSLlter gelagert werden. Weiter- 
hin muss jeder einzelne Biochip zu einer Analyse- und Detek- 
tionsvorrichtung transportiert werden, wo er mit Probenfltis- 
sigkeit versetzt wird. Nach Ablauf einer Reaktionszeit er- 
folgt ein Spiilschritt, mit dem die Probenf ltissigkeit wieder 
entfernt wird. Es folgt die Detektion bzw. das Auslesen des 
Analyseergebnisses und schliefilich die Entfernung des ver- 
brauchten Biochips aus der Analyse- und Detektionseinrich- 
tung. Es sind also eine Vielzahl von zeitaufwSndigen Manipu- 
lationen erf orderlich. 

Aufgabe der Erfindung ist es, ein alternatives Verfahren fur 
Hochdurchsatz anal y sen und eine daftir geeignete Biochip- 
Anordnung vorzuschlagen. Ein Ziel dabei ist es, die Anzahl 
der erf orderlichen Manipulationsschritte und damit den Zeit- 
aufwand ftir Hochdurchsatzanalysen zu verringern. 

Diese Aufgabe wird durch ein Verfahren Gemafi Patentanspruch 1 
und eine Biochip-Anordnung gemafi Patentanspruch 13 gelost. 
Weiterbildungen sind in den abhangigen AnsprUchen angegeben. 

Erf indungsgemafi wird zur DurchfUhrung einer Ho chdur ch s a t z ana- 
lyse eine Biochip-Anordnung mit mehreren auf einem gemeinsa- 
men Trager angeordneten Spot-Arrays verwendet. Bei herkommli- 
chen HTS-Analysen werden Trager verwendet, auf denen nur ein 
einziges Spot-Array vorhanden ist. Zur DurchfUhrung eines 
Tests wird der Trager - iiblicherweise mit einem Roboterarm - 
aus einem Magazin entnommen und einer Analyse- und Detekti- 
onsvorrichtung zugeftihrt. Nach beendigtem Test wird der 
Trager daraus entnommen und entsorgt. Durch die Erfindung ist 
dagegen bei nur einmaliger Abfolge der genannten Manipulati- 
onsschritte eine Vielzahl von Tests mSglich. Der Zeitaufwand 
ftir eine Testreihe kann daher erheblich reduziert werden. 

Die Vielzahl der auf einem Trager vorhandenen Spot-Arrays 
erfordert es, dass ein einzelnes Oder eine Gruppe gleicharti- 
ger Spot-Arrays unabhangig von anderen Spot-Arrays einem Test 
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unterzogen werden kdnnen. Dies wird dadurch ermoglicht, dass 
wenigstens ein Spot-Array von einem HohlkSrper umschlossen 
wird, der eine raumliche Abtrennung zu anderen Spot-Arrays 
herstellt. Innerhalb des so geschaffenen Raumes kormen dann 
Manipulationen vorgenommen, beispielsweise ein Spot-Array 
oder eine Gruppe von Spot-Arrays mit einer bestimmten Proben- 
losung versetzt werden, ohne dass die Ubrigen auf einem 
Trager vorhandenen Spot-Arrays davon beeintrachtigt werden. 
Eine raumliche Abtrennung der genannten Art kann auf tech- 
nisch einfach zu realisierende Weise bewerkstelligt werden, 
indem ein Hohlkorper so auf den Trager aufgesetzt wird, dass 
er mit einer Umfangswand zumindest ein Spot-Array dichtend 
umgrenzt. Auf diese Weise kann z.B. ein Raum geschaffen 
werden, der zur Klimatisierung der tiber einem Spot-Array 
vorhandenen Gasphase dient. Es konnen auch mehrere raumliche 
Abtrennungen gleichzeitig erfolgen, urn einzelne Spot-Arrays 
oder Gruppen von Spot-Arrays unterschiedlich zu behandeln. 
Aufierdem lasst sich durch eine solche Parallelbehandlung eine 
weitere Zeitersparnis erreichen. 

In der Regel wird die mit einem Spot-Array in Kontakt ge- 
brachte Probenf liissigkeit nach beendigter Reaktion bzw. 
Hybridisierung wieder entfernt. Auch dieser Verf ahrensschritt 
lasst sich auf verf ahrenstechnisch einfache Weise mit einer 
raumlichen Abtrennung der geschilderten Art verwirklichen. 
Der Hohlkorper muss lediglich so ausgestaltet sein, dass 
durch seinen Innenraum eine Spiilf lttssigkeit hindurchgeleitet 
werden kann . 

Hinsichtlich des Platzbedarfs in einem Magazin und seiner 
Manipulierbarkeit ist ein Tr&ger vorteilhaft, der im wesent- 
lichen aus einem Flachmaterial, etwa einer Kunststof f f olie 
gebildet ist. Solche Trager lassen sich mit geringem Platzbe- 
darf in einem Magazin anordnen und zum Zwecke einer langeren 
Lagerung von der Umgebung abkapseln. Ganz besonders vorteil- 
haft ist die Verwendung eines bandfarmigen Tr^gers aus einem 
flexiblen Material. Ein solcher Trager kann in Form einer 
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Rolle in einem Magazin aufbewahrt werden, aus diesem Magazin 
kontinuierlich entnoramen, durch eine Analyse- und Detektions- 
vorrichtung hindurchgeftihrt und anschlieliend wieder zu einer 
Rolle aufgewickelt oder in Form von Abschnitten einer Entsor- 
gung zugeftihrt werden. Neben einem kontinuierlichen Transport 
des Tr&gerbandes durch eine Analyse- und Detektionseinrich- 
tung ist auch eine taktweise Vorschubbewegung denkbar. Wah- 
rend der Stillstandszeiten lassen sich dann problemlos Mani- 
pulationen am Trager bzw. an den darauf befindlichen Spot- 
Arrays vornehmen. 

Auf dem in Rede stehenden Trager konnen Biochips prinzipiell 
auf verschiedene Art verwirklicht sein. Es ist beispielsweise 
denkbar, dass die Spot-Arrays direkt auf das Tragermaterial 
aufgebracht sind. Bei dieser Art bietet sich ein optisches 
Auslesen der Testergebnisse an. Insbesondere bei Verwendung 
eines Tragerbandes ist eine elektrische Detektion der Tester- 
gebnisse vorteilhaft, weil sie sich in ein kontinuierlich 
oder taktweise arbeitendes Analyseverf ahren leichter integ- 
rieren lasst als eine optische Detektion. 

Zur Verf ahrenssteuerung ist es zweckmafiig, wenn auf dem 
Trager Daten vorhanden sind, die Auskunft ttber die Art und 
Anzahl der sich auf ihm befindlichen Spot-Arrays und tiber die 
ftir ein bestimmtes Analyseziel notwendigen Verf ahrensschritte 
geben. Vorzugsweise sind diese Daten in wenigstens einem 
Speicherchip hinterlegt. 

Bei manchen Analyseauf gaben ist eine Ktihlung oder Erwarmung 
der Spot-Arrays erforderlich. Bei der Vervielf altigung DNA 
beispielsweise muss in sich abwechselnden Zyklen gektihlt und 
erwarmt werden. Insbesondere bei Tragern auf der Basis von 
Flachmaterial lasst sich dies auf einfache Weise realisieren, 
wenn eine Warmezu- bzw.- abfuhr von dem einem Spot-Array 
gegenliberliegenden RUckseitenbereich des Tr^gers her erfolgt. 
Vorzugsweise wird dies durch einen Flachenkontakt mit einem 
kUhl- bzw. beheizbaren Korper bewerkstelligt . 
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Eine Biochip- Anordnung zur Durchftlhrung des beschriebenen 
Verfahrens hat neben den bereits im Zusammenhang mit dem 
Analyseverf ahren beschriebenen noch folgende vorteilhafte 
Merkmale: 

Die Spot-Arrays sind in einer Vertiefung des Tragers angeord- 
net, wodurch eine Applizierung von Probenf lUssigkeit auf ein 
Spot-Array erleichtert ist. Die Vertiefung verhindert, dass 
Probenf lUssigkeit zu benachbarten Spot-Arrays gelangen kann. 

Prinzipiell k6nnen auf beiden Seiten eines Tragers Spot- 
Arrays vorhanden sein. Da jedoch auf die Spot-Arrays Proben- 
fltissigkeit appliziert werden muss, ist es zweckmallig, wenn 
diese nur auf einer Seite, namlich der bei der Analysedurch- 
ftihrung nach oben weisenden Seite des Tragers angeordnet 
sind. Die Rtickseite steht dann fur eine Warmetibertragung 
durch Fiachenkontakt zur Verftigung. Im Falle von elektrisch 
auslesbaren Biochips ist auf der Rtickseite bzw. Unterseite 
des Tragers ein ausreichendes Platzangebot fur die Anordnung 
von elektrischen Kontaktf lachen und mit diesen zusammenwir- 
kenden Kontaktelementen vorhanden. 

Die Erfindung wird nun unter zu Hilfenahme der beigeftlgten 
Zeichnungen naher erlautert. Es zeigen. 

Fig. 1 eine Draufsicht auf eine Biochip-Anordnung, 
Fig. 2 das Detail II aus Fig. 1 in vergroBerter Darstellung, 
Fig. 3 einen Querschnitt entsprechend Linie III - III in Fig. 
2, 

Fig. 4 eine Draufsicht auf eine anders gestaltete Biochip- 
Anordnung, 

Fig. 5 eine schematische Darstellung einer Vorrichtung zur 

Durchftlhrung eines HTS-Analyseverf ahrens, 
Fig. 6 einen vergrSfierten Ausschnitt aus Fig. 5, 
Fig. 7 eine alternativ gestaltete Vorrichtung in einer Fig. 5 
entsprechenden Darstellung. 
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Fig. 1 zeigt eine Biochip-Anordnung 1. Diese umfasst einen 
Trager 2 aus einem Flachmaterial, beispielsweise aus einer 
Kunststof f folie und auf dessen einer Seite, der Analyseseite 
3 angeordnete Biochips 4. Im vorliegenden Beispiel sind 
insgesamt 8 Biochips in zwei sich in Langsrichtung des Tra- 
gers 2 erstreckenden parallelen Reihen angeor'dnet. Prinzi- 
piell ist aber eine beliebige Anordnung und Anzahl der Bio- 
chips 4 moglich. Insbesondere kann der Trager 2 wesentlich 
linger, namlich in Form eines flexiblen Bandes ausgebildet 
sein, wie weiter unten noch erlautert wird. Bei dem in Fig. 1 
bis 3 dargestellten Ausftihrungsbeispiel sind die Biochips 4 
elektrisch auslesbar. Sie umfassen einen auf herkommliche 
Weise hergestellten Siliziumchip 5, der mit seiner einen 
Flachseite auf der Analyseseite 3 des Tragers 2 aufliegt. Auf 
die der Analyseseite 3 gegentiberliegende Rtickseite 6 des 
Tragers 2 ist eine elektrisch leitende Schicht 7 beispiels- 
weise aus Kupfer aufgebracht. Durch Nuten 8 ist die Schicht 7 
in Kontaktf lichen 9 unterteilt. Jedem Siliziumchip 5 ist eine 
Gruppe von Kontaktf lichen 9 zugeordnet. Die Kontaktf lachen 9 
sind mit Hilfe von DrShten 10, sogenannten Bonding-Wires mit 
dem Siliziumchip elektrisch verbunden. Urn dies zu ermogli- 
chen, sind im Trager 2 Ausnehmungen 31 vorhanden, iiber die 
die elektrisch leitende Schicht 7 zugSLnglich ist. Neben 
dieser Ausgestaltung der Biochip-Anordnung 1 sind weitere 
Variationen moglich. Denkbar ist beispielsweise eine Fixie- 
rung des Siliziumchips nach der sogenannten Flip-Chip- 
Technologie. 

Auf der der Schicht 7 abgewandten Seite des Siliziumchips 5 
ist ein Spot-Array 11 von Mikrotr5pf chen oder Spots 12 aufge- 
bracht. Diese enthalten Sondenmolektile, insbesondere Nucleo- 
tide mit einigen wenigen bis einigen Hundert Basen. In Fig. 2 
und 4 sind aus zeichnerischen GrUnden nur wenige Spots 12 
dargestellt. In Wirklichkeit lassen sich auf einem Silizium- 
chip wesentlich mehr Spots 12 unterbringen. Die unterhalb der 
Spots 12 angeordneten Flachenbereiche des Siliziumchips 5 
sind elektrisch sensitive Bereiche mit fingerartig ineinander 
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kammenden Elektroden (nicht dargestellt) . Vereinfacht darge- 
stellt arbeiten die geschilderten elektrisch auslesbaren 
Biochips 4 z.B. wie folgt: In den Spots 12 vorhandene Sonden- 
molektile werden mit Zielmolektilen hybridisiert, welche mit 
5 einer in elektrisch geladene Teile spaltbaren funktionelle 

Gruppe markiert sind. Durch einen SpUlvorgang werden nicht an 
die Sondenmolektile angekoppelte Zielmolektile entfernt. Durch 
eine geeignete Reaktion wird die genannte funktionelle Gruppe 
in geladene Teile auf gespalten, woraus eine von den Elektro- 
10 den detektierbare Leitf ahigkeitserhohung resultiert. 

Der Siliziumchip 5 ist zur Fixierung an dem Trager 2 und zum 
Zwecke eines mechanischen Schutzes in eine Vergussmasse 13 
eingebettet. In der Oberseite 21 der Vergussmasse 13 ist eine 
Ausnehmung 14 vorhanden, die das Spot-Array 11 frei gibt. Der 
Trager 2 weist eine beidseitige, sich in Langsrichtung 15 
erstreckende Perforierung 15 und eine Breite von 36 mm auf. 
Er hat somit das Format eines aus der Fotografie bekannten 
36 mm Rollfilms. Ein solches Format wird bei der Herstellung 
von Chip-Modulen far Chipkarten verwendet. Zur Herstellung 
einer Biochip-Anordnung 1 kann daher auf diese Technologie 
bzw. die dafUr vorgesehenen Vorrichtungen zur Beschichtung 
des Tragers 2 mit einer elektrisch leitenden Schicht etc. 
zuriickgegrif f en werden. 

Anstelle von elektrisch auslesbaren Biochips 4 kann ein 
Trager 2a auch mit optisch auslesbaren Biochips 4a bestlickt 
sein (Fig. 4) . Dazu werden auf den Trager 2a Spot-Arrays 11a 
aufgetragen. Ein Biochip 4a setzt sich dann aus einem Spot- 
Array 11a und einem diesen zugeordneten Bereich 22 des Tra- 
gers 2a zusammen. Zur Aufbringung der Spot-Arrays 11a konnen 
hier, wie auch im Falle der elektrisch auslesbaren Biochips 
4, bekannte Ink- Jet Druckverf ahren eingesetzt werden. Auch im 
Falle der Biochip-Anordnung la kann eine beidseitige Perfo- 
rierung 15 beim Herstellungsprozess und - wie bei der oben 
beschriebenen Biochip-Anordnung 1 auch - zum Transport wah- 
rend einer HTS-Analyse zweckmafiig sein. 
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Zur Durchftihrung einer HTS-Analyse kommt ein in Fig. 5 stark 
vereinfacht dargestelltes Analyse- und Detektionsgerat, im 
folgenden kurz Analysegerat 16 genannt, zum Einsatz. In das 
5 Analysegerat 16 wird eine Biochip-Anordnung 1, la, lb einge- 
fUhrt und die sich darauf befindlichen Spot-Arrays analysema- 
fiig bearbeitet. Bei dem in Fig, 5 gezeigten Ausfiihrungsbei- 
spiel kommt eine Biochip-Anordnung lb zur Anwendung, die in 
Form eines flexiblen Bandes ausgestaltet ist. Das Band ist 
10 aufgebaut wie die in Fig. 1 gezeigte Biochip-Anordnung 1. Sie 
umfasst Spot-Arrays 11 mit ftlr die jeweilige Untersuchung 
erforderlichen Eigenschaf ten und ist zu einer Rolle 17 aufge- 
wickelt, die in einem schtitzenden Magazin 18 untergebracht 
ist. Die bandformige Biochip-Anordnung lb wird durch das 
15 Analysegerat 16 hindurch transportiert, wozu die beidseitige 
Perforation 15 hilfreich ist. Innerhalb des Analysegerats 16 
wird zunachst mit Hilfe einer Dispensiereinrichtung 19 eine 
Probenfltissigkeit 20 auf einen oder mehrere Biochips 4 aufge- 
bracht. Durch die in der Vergussmasse 13 vorhandene Vertie- 
20 fung bzw. Ausnehmung 14 ist verhindert, dass die Probenfltis- 
sigkeit 20 seitlich wegflieiien und zu anderen Biochips 4 bzw. 
Spot-Arrays 11 gelangen kann. 

Die Dispensiereinrichtung 19 ist zweckmafiiger Weise in Form 
einer Pipette ausgebildet. Falls erforderlich konnen mehrere 
solcher Pipetten parallel zum Einsatz kommen, torn etwa eine 
Gruppe von Spot-Arrays 11 mit Probenf lUssigkeit 20 zu verset- 
zen. Die Dispensiereinrichtung 19 ist im Analysegerat 16 
entsprechend dem Doppelpfeil 23 orthogonal zur Chip-Anordnung 
1 beweglich geftihrt und mit unterschiedlichen Probenf ltissig- 
keiten beschickbar. 

Bei vielen Hybridisierungs- oder sonstigen, ftir die eingangs 
erwahnten Analysen anwendbaren Reaktionen ist eine relativ 
35 lange Reaktionsdauer erforderlich. wahrend der Reaktionsdauer 
besteht die Gefahr, dass die sehr geringe Menge an Proben- 
fltissigkeit zumindest teilweise verdunstet und sich dadurch 
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die Konzentrationsverhaitnisse in der Probenf ltlssigkeit 20 
andern. Auch ist nicht auszuschlieiien, dass sich C0 2 oder 
andere Gase aus der Luft in der Probenf ltlssigkeit 20 losen. 
Aus diesem Grunde wird die Gasphase oberhalb eines Biochips 4 
klimatisiert . Dazu wird ein etwa zylinderf 5rmiger Hohlkorper 
24 so auf die Biochip-Anordnung lb aufgesetzt, dass er mit 
einer Umfangswand 25 wenigstens ein Spot-Array 11 dichtend 
umgrenzt. Zu diesem Zwecke ist an der der Chip-Anordnung 1 
zugewandten Stirnseite des Hohlkorpers 25 ein Dichtring 26 
angebracht, der dichtend auf der als ebene Flache ausgebilde- 
ten Oberseite 21 der Vergussmasse 13 aufliegt. Der Hohlkorper 
24 ist oberseits durch einen Formkorper 27 gegentiber der 
Atmosphare abgedichtet. Zwischen dem HohlkSrper 24 und dem 
mit ihm zusammenwirkenden Biochip 4 ist eine Kammer 28 einge- 
schlossen. Diese Kammer 28 weist ein Volumen auf, das ein 
Verdunsten von Probenf ltlssigkeit 20 allenfalls nur in einem 
unerheblichen Ausmafi zulasst. Auflerdem kann in der Kammer 28 
ein Mikroklima aufrecht erhalten werden, das eine Verdunstung 
verhindert . 

Manche Reaktionen verlangen eine Ktihlung oder Erwarmung. Dies 
wird mit Hilfe eines beheizten bzw. gektihlten K6rpers 29 aus 
warmeleitf ahigem Material bewerkstelligt, welcher in Flachen- 
kontakt mit der Unterseite 30 der Chip-Anordnung lb bzw. der 
dort vorhandenen elektrischen Kontakt flachen 9 gebracht wird, 
Der KSrper 29 wie auch der Hohlk5rper 24 sind orthogonal zur 
Biochip-Anordnung lb beweglich geftihrt (Doppelpf eile 32 und 
33) . 

Nach Ablauf der Reaktionsdauer wird die Probenf ltlssigkeit 20 
entfernt. Dazu wird ein zweiter Hohlkorper 34 eingesetzt, 
durch dessen Innenraum 35 eine Sptilf ltlssigkeit geleitet wird, 
wie durch die Strdmungspf eile 36 (Fig. 6) angedeutet ist. Urn 
zu verhindern, dass Sptilf ltlssigkeit zu benachbarten Biochips 
4 gelangt, ist auch der zweite Hohlkorper 34 mit einem stirn- 
seitigen Dichtring 37 ausgertistet, der auf der Oberseite 21 
der Vergussmasse 13 dichtend aufliegt. Der Hohlkorper 34 ist 
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ebenfalls in einer orthogonal zur Biochip-Anordnung 1 verlau- 
fenden Richtung beweglich geftlhrt (Doppelpfeil 41) . Nach 
erfolgter Sptilung mit Hilfe des Hohlk6rpers 34 erfolgt eine 
elektrische Detektion des Analyseergebnisses mit Hilfe zweier 
5 Elektroden 38, welche zwei der einem Biochip 4 zugeordneten 
Kontaktf lachen 9 kontaktieren und welche orthogonal zur 
Biochip-Anordnung 1 beweglich gefUhrt sind (Doppelpfeil 39) . 
Die HohlkSrper 24 und 34 sowie weitere (nicht dargestellte) 
Hohlkorper k5nnen auch zu anderen als zu den oben erwahnten 
10 Zwecken eingesetzt werden. 



In Fig* 7 ist ein Ausftihrungsbei spiel dargestellt, bei dem 
eine Klimatisierung des sich oberhalb eines oder mehrerer 
Biochips 4 befindlichen Gasraumes durch einen Hohlk6rper 40 
bewerkstelligt wird, welcher die Chip-Anordnung 1 umfSnglich 
umschliefit. Lediglich an den in bzw. gegen die Vorschubrich- 
tung 45 der Biochip-Anordnung 1 weisenden vorderen und hinte- 
ren Stirnseite 42 ist jeweils eine Offnung 43 vorgesehen, urn 
die Chip-Anordnung 1 durch den Hohlkorper 40 hindurch trans- 
portieren zu k6nnen» 

Die Verfahrensdurchftihrung wird allgemein ' dadurch erleich- 
tert, dass auf einer Biochip-Anordnung 1,1a bzw. auf einem 
Trager 2,2a Daten tiber die Art und Positionierung der Spot- 
25 Arrays 11,11a sowie weitere analysespezif ische Daten vorhan- 
M den sind. Bei einer Biochip-Anordnung entsprechend Fig. 4 
^ kann dies durch einen Bar-Code (nicht dargestellt) bewerk- 
stelligt sein. Bei einer Biochip-Anordnung 1 mit elektrisch 
auslesbaren Biochips 4 wird zweckmafiigerweise ein Silizium- 
30 Speicherchip 44 (Fig. 1) verwendet. 
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Patentansprtiche 

1. Verfahren ftir eine Hochdurchsatzanalyse, bei dem eine 
Chip-Anordnung (1, la, lb) mit mehreren auf einem gemeinsamen 

5 Trager (2,2a) angeordneten Spot-Arrays (11,11a) verwendet 
wird. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass wenigstens ein Spot-Array (11,11a) von 

10 einem Hohlkorper (24,34,40) umschlossen wird, urn eine raumli- 
che Abtrennung zu anderen Spot-Arrays zu schaffen. 

• 3. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass der HohlkSrper (24,34) so auf die Bio- 
15 chip-Anordnung (1, la, lb) aufgesetzt wird, dass er mit einer 
Umfangswand (25) wenigstens ein Spot-Array (11,11a) dichtend 
umgrenzt. 

4. Verfahren nach Anspruch 2 oder 3, dadurch ge- 

20 kennzeichnet, dass der Hohlkorper (24,4.0) zur Klimati- 
sierung der liber einem Spot-Array (11,11a) vorhandenen Gas- 
phase dient. 

5. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass durch den Innenraum (35) des Hohlkorpers 
(34) eine Spulf Itissigkeit geleitet wird, 

6. Verfahren nach einem der Ansprtiche 1 bis 5, dadurch 
gekennzeichnet, dass ein Trager (2,2a) aus einem 
Flachmaterial verwendet wird. 

7. Verfahren nach Anspruch 6, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass eine Biochip-Anordnung (lb) mit einem 
bandf5rmigen Trager (2,2a) aus flexiblem Material verwendet 

35 wird. 
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8 . Ver f ahr en nach Anspruch 7 , dadurch gekenn- 
zeichnet, dass der bandformige Trager (2,2a) von einer 
Rolle abgewickelt und durch ein Analysegerat (16) hindurch 
transportiert wird. 

9. Verfahren nach einem der Ansprtiche 1 bis 8, gekenn- 
zeichnet durch, die Verwendung eines Trager s (2), 
der mit elektrisch auslesbaren Biochips (4) bestttckt ist. 

10. Verfahren nach einem der Ansprtiche 1 bis 9, gekenn- 
zeichnet durch die Verwendung eines Trager s (2, 
2a) , auf dem analysespezif ische Daten vorhanden sind. 

11. Verfahren nach einem der Ansprtiche 1 bis 10, dadurch 
gekennzeichnet , dass zur Temperatursteuerung eines 
Spot-Arrays (11,11a) bzw. einer dort stattf indenden Reaktion 
von dem dem Array gegentiberliegenden Rtickseitenbereich des 
Tragers (2,2a) her Warme zu- bzw. abgeftihrt wird. 

12. Verfahren nach Anspruch 11, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass zur Warmezu- bzw. -abfuhr der Rttcksei- 
tenbereich mit einem ktihl- bzw. heizbaren Korper (29) in 
Fl&chenkontakt gebracht wird. 

13. Biochip-Anordnung zur Durchftihrung des Verfahrens nach 
einem der Ansprtiche 1 bis 12, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass sie mehrere Spot-Arrays (11, 11a) um- 
fasst, welche auf einem gemeinsamen Trager (2,2a) aus einem 
Flachmaterial mit gegenseitigem Abstand angeordnet sind. 

14. Biochip-Anordnung nach Anspruch 13, dadurch 
gekennzeichnet, dass die Spot-Arrays (11) in einer 
Vertiefung angeordnet sind. 

15. Biochip-Anordnung nach Anspruch 13 oder 14, dadurch 
gekennzeichnet, dass auf dem Trager (2,2a) Daten zur 
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Analyses teuerung und Daten tlber die Art und Position der 
Spot-Arrays (11,11a) vorhanden sind. 

16. Biochip-Anordnung nach Anspruch 15, dadurch 
gekennzeichnet, dass die Daten in wenigstens einem 
Speicherchip (44) hinterlegt sind. 

17. Biochip-Anordnung nach einem der Ansprtiche 13 bis 16, 
dadurch gekennzeichnet, dass der TrSger (2,2a) 
im Wesentlichen aus einem Flachmaterial gebildet ist. 

18. Biochip-Anordnung nach Anspruch 17, dadurch 
gekennzeichnet, dass der TrSger (2,2a) als ein fle- 
xibles Band ausgebildet ist. 

19. Biochip-Anordnung nach einem der Ansprtiche 13 bis 18, 
dadurch gekennzeichnet, dass auf dem Trager (2) 
elektrisch auslesbare Biochips (4) mit jeweils einem Spot- 
Array (11) und elektrischen Kontaktf lSchen (9) vorhanden 
sind. 

20 . Biochip-Anordnung nach Anspruch 19, dadurch 
gekennzeichnet, dass die Spot-Arrays (11) und die 
Kontaktf lichen (9) an unterschiedlichen Seiten des Tr&gers 
(2) angeordnet sind. 

21. Biochip-Anordnung nach Anspruch 19 oder 20, dadurch 
gekennzeichnet, dass die Biochips (4) in einer elekt- 
risch isolierenden Vergussmasse (13) eingebettet sind, wobei 
in der Vergussmasse (19) eine das Spot-Array (11) freigebende 
und eine Vertiefung bildende Ausnehmung (14) vorhanden ist. 

22. Biochip-Anordnung nach Anspruch 21, dadurch 
gekennzeichnet, dass die die Ausnehmung (14) umfas- 
sende Oberseite (21) der Vergussmasse (13) als ebene Fiache 
ausgebildet ist. 
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23. Biochip-Anordnung nach einem der Ansprilche 18 bis 22, 



eine sich in seiner Langsrichtung erstreckende Perforation 
(15) aufweist. 

24. Biochip-Anordnung nach Anspruch 23, dadurch 
gekennzeichnet, dass der Trager (2,2a) eine beidsei- 
tige Perforation (15) und eine Breite von 36 mm aufweist. 



dadurch 



gekennzeichnet, 



dass der Trager (2,2a) 



200206760 
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Zus ammen f a s sung 

Verfahren fur Hochdurchsatzanalysen und Biochip-Anordnung zur 
Durchftthrung des Verfahrens 

Die Erfindung betrifft ein Verfahren ftir eine Hochdurchsatz- 
analyse. Erf indungsgemafi wird zum verbesserten Probendurch- 
satz ein mehrere Spot-Arrays (11,11a) aufweisender Trager 
(2,2a) verwendet. Die zugehorige Biochip-Anordnung umfasst 
mehrere Spot-Arrays (11,11a), die auf einem gemeinsamen 
Trager (2,2a) aus Flachmaterial mit gegenseitigem Abstand 
angeordnet sind. 



FIG 1 
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